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ムが実行される多段階発症モデルを示す。Lysine Specific Demethylase 1 (LSD1)はヒストン H3 のリジン残基
の脱メチル化酵素であり、エピジェネティックに転写を抑制する転写リプレッサーとして機能する。特に血
球系の細胞分化関連因子の発現制御に寄与し、AML において高発現するため、AML 発症及び病態進行との
関連性が示唆されている。LSD1 阻害剤を用いて複数の AML 細胞での増殖抑制効果を検証した結果、急性赤




















Kinase (MAPK) 経路の阻害剤が上記遺伝子群と有意に負に相関することが判明した。そこで、その MAPK 活












               審   査   の   要   旨 
  
 
本研究で著者は、多因子疾患の遺伝子発現データを活用することで、その病態に関わる複雑な細胞内分子ネットワークを発見
することに成功した。さらに本研究では、in silicoスクリーニングも実施し、今回発見した分子ネットワークが病態形成に重要であ
ることを阻害剤試験で実証した。一連の研究は、病態が複雑である多因子疾患の病態理解に貢献するばかりでなく、新たな治療法を提
案するものとして高く評価される。また将来の個別医療に向けた新たな創薬スキームとしてマルチオミックスデータを活用することの
重要性を示唆した点で、その学術的価値は高い。 
令和２年２月５日、学位論文審査委員会において、審査委員全員出席のもとに論文の審査及び最終試験を
行い、本論文について著者に説明を求め、関連事項について質疑応答を行った。その結果、審査委員全員に
よって合格と判定された。 
よって、著者は博士（生物科学）の学位を受けるのに十分な資格を有するものとして認める。 
